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研究成果の概要（和文）：本研究はセロトニン受容体の1つである5-HT3受容体の、膀胱機能における役割を明ら
かにすることを目的とした。発現解析により5-HT3受容体が排尿反射経路に豊富に存在することが分かった。こ
の過程で膀胱筋層内に5-HT3受容体陽性細胞が散在することを発見したが、この細胞は副交感神経節後神経節の
神経細胞と考えられた。これらの結果から5-HT3受容体は膀胱機能に何らかの役割を有していると考えられた。
次に機能解析を行った。マウスに5-HT3受容体作動薬を投与すると頻尿状態となり、ヒトの過活動膀胱と類似し
た変化が認められることが分かった。5-HT3受容体は過活動膀胱の病態に関与している可能性が示唆される。

研究成果の概要（英文）：In this study, I investigated the role of the 5-HT3 receptor in bladder 
function. First, I revealed that 5-HT3 receptors were expressed in the course of micturition reflex 
abundantly. In this process, I found 5-HT3 receptor-positive cells in bladder muscular layer. These 
cells were regarded as ganglionic neurons of parasympathetic nerves. These results suggested that 
the 5-HT3 receptor has significant roles for the bladder function. Next, I performed functional 
analysis. I revealed that 5-HT3 receptor agonist decreased mouse bladder volume. Therefore, the 
5-HT3 receptor was suggested to be associated with the pathological condition of the overactive 
bladder.

研究分野： 排尿障害

キーワード： 5-HT3受容体　過活動膀胱
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１．研究開始当初の背景

（１）わが国における過活動膀胱の患者数は、

高齢化にともない急増し、

いると推定されている。既存の治療法による
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るものではなく、過活動膀胱の病態解明と新

規治療法確立は喫緊の課題である。過敏性腸

症候群は下痢や腹痛などの内臓知覚亢進を

主症状とする疾患である。過活動膀胱と過敏

性腸症候群はしばしば合併することから、両

者が共通の病態を有している可能性が指摘

されてきた。近年、過敏性腸症候群の病態に

おいて、セロトニン受容体の一つである

5-HT3

治療ターゲットとなることがわかってきた。

 

（２）研究者は、過活動膀胱の病態において

も5-HT3

可能性があると考え、膀胱機能における

5-HT3

た。そして以下の研究成果を得てきた。
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 正常状態では5-HT3受容体ノックアウトマ

ウスと野生型マウスの膀胱機能に明らかな

差は認められなかったが、細菌性膀胱炎モデ

ルでは、5-HT3 受容体ノックアウトマウスで

頻尿状態が軽減されることが分かった。この

ことから、5-HT3 受容体は病的状態で頻尿と

なる病態に関与していると考えられた。 
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 細菌性膀胱炎モデルマウスにおいて、

5-HT3 受容体拮抗薬を投与すると膀胱容量が

増大し、頻尿が改善することが分かった。こ

のことか状態の新規治療ターゲットとなる

可能性が示唆された。 
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